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L’hypothermie thérapeutique est la réduction de la température des patients afin d’augmenter leur 
résistance à une agression ischémique, notamment après un arrêt cardiaque. Le bénéfice dépend de 
la rapidité d’induction de l’hypothermie. Afin de déclencher un refroidissement rapide, il est pos-
sible d’utiliser expérimentalement le poumon comme échangeur thermique en lui administrant des 
liquides perfluorocarbones capables d’assurer les échanges gazeux tout en entrainant des échanges 
thermiques. Des prototypes expérimentaux permettent de réduire la température de l’ensemble de 
l’organisme jusqu’à 32-34°C en seulement 15 à 20 min chez des lapins, des porcs ou des brebis. Le 
refroidissement présente l’avantage de ne pas dépendre de la masse corporelle. Il engendre de puis-
sants effets neuro- et cardio-protecteurs dans les modèles animaux d’arrêt cardiaque ou d’ischémie 
régionale. Le développement de tels dispositifs en clinique pourrait permettre de tester cette approche 
thérapeutique dans les situations critiques de réanimation en médecine humaine et vétérinaire.
Mots-clés : hypothermie, réanimation,  arrêt cardiaque, ventilation liquide.
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Therapeutic hypothermia is the intentional reduction of body core temperature of patients in order 
to increase the resistance to ischemic disorders, such as cardiac arrest. The benefit depends on the 
precocity of cooling following the onset of the ischemic episode. In order to elicit ultra-fast cooling, 
the lung can be used as a heat exchanger through the administration of liquid perfluorocarbons, 
which are able to support both gas and thermal exchanges. Experimental prototypes allow reducing 
the whole-body temperature to 32-34°C within only 15-20 min in rabbits, pigs or sheep. Such 
cooling does not depend upon body mass and generates potent neuro- and cardioprotective effects 
in animal models of global or focal ischemia. The development of such devices could allow testing 
the efficiency of this therapeutic approach in both human and veterinary medicine.
Key words: hypothermia, resuscitation, cardiac arrest, liquid ventilation.
AbstrAct
INTRODUCTION
Dans le règne animal, les mécanismes de régulation de la tem-
pérature corporelle diffèrent profondément entre les espèces. 
Les animaux poïkilothermes, souvent improprement qualifiés 
d’animaux « à sang froid », sont caractérisés par une tem-
pérature centrale variant avec la température externe. En 
revanche, les espèces homéothermes, communément dites à 
« sang chaud », disposent d’une température corporelle interne 
relativement stable. Parmi celles-ci, les hétérothermes peuvent 
faire varier leur température interne dans des circonstances 
spécifiques telles que l’hibernation. Dans ces situations, la 
réduction de la température corporelle est associée à un accrois-
sement de la résistance au stress et à la privation énergétique. 
Chez la plupart des mammifères hibernants, tels que l’ours ou 
la marmotte, cette réduction de température est néanmoins 
très modérée, avec une diminution de la température centrale 
de quelques degrés. Cette adaptation suffit à réduire très net-
tement la vitesse des réactions enzymatiques, la consommation 
énergétique et le métabolisme de tout l’organisme.
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L’étude de la capacité adaptative et de la thermorégulation 
des espèces hibernantes a souvent conduit à une analogie 
avec l’induction de l’hypothermie à des fins médicales théra-
peutiques. Cette analogie qui s’appuie sur des extrapolations 
anthropomorphiques est en partie spéculative. En effet, les 
effets biologiques de l’hypothermie thérapeutique sont in fine 
assez différents de ceux de l’hibernation. En thérapeutique, 
l’hypothermie est induite sans adaptation métabolique préa-
lable, par l’apport exogène d’une source de froid et pour des 
périodes relativement brèves, de quelques heures ou quelques 
jours (Tissier et al. 2010; Donnino et al. 2015). Néanmoins, 
dans les deux situations, les effets cellulaires et systémiques 
de l’hypothermie conduisent à une diminution majeure du 
métabolisme et à un accroissement potentiel de la résistance 
au stress oxydatif. L’hypothermie devient bénéfique lorsque la 
balance entre les apports, la production et les besoins énergé-
tique est altérée au cours des agressions ischémiques (accident 
vasculaire cérébral ischémique, arrêt cardiaque, infarctus du 
myocarde, etc.) (Polderman, 2009).
L’induction thérapeutique d’une hypothermie chez l’Homme 
ou l’animal consiste à réduire la température corporelle de seu-
lement quelques degrés, jusqu’à environ 32-34°C (Polderman, 
2009). Des températures cardiaques inférieures à 30°C s’accom-
pagnent d’un risque d’anomalie rythmique qui interdit leur uti-
lisation chez des patients dont le cœur doit rester « battant », 
c’est-à-dire dans la plupart des situations cliniques, à l’exclu-
sion de la préservation d’organe et de la chirurgie cardiaque. 
Dans la présente communication, nous proposons d’exposer 
les effets de l’hypothermie thérapeutique, en évoquant une 
stratégie originale permettant la réduction très rapide de la 
température corporelle provoquée par la ventilation liquide 
des poumons par des perfluorocarbones. 
 L’ÉMERGENCE DE L’HYPOTHERMIE À DES 
FINS THÉRAPEUTIQUES CHEZ L’HOMME
L’indication de l’hypothermie a été proposée à des fins thé-
rapeutiques chez l’Homme depuis longtemps. Pendant les 
campagnes napoléoniennes, le baron de Larrey enfouissait 
les soldats dans la neige afin d’obtenir un effet analgésique et 
sédatif pour pratiquer des interventions chirurgicales. Plus d’un 
siècle plus tard, l’effet cardio- et neuroprotecteur d’une hypo-
thermie profonde était décrit chez des primates non humains 
soumis à un arrêt circulatoire de 20 min et à une température 
corporelle de 15°C (Bigelow & McBirnie, 1953). Cela ouvrait 
la voie à l’usage de l’hypothermie à cœur arrêté, à des fins de 
préservation d’organes ou de chirurgie cardiaque (cardioplégie 
froide). Néanmoins, l’usage d’une hypothermie aussi profonde 
n’est pas possible à cœur battant et conduit à de nombreux 
effets indésirables, que ce soit chez l’Homme ou chez l’animal. 
Au cours des années 1980 et 1990, l’effet d’une hypother-
mie modérée, i.e. de l’ordre de 32-34°C, a donc été étudié 
puisqu’elle peut être aisément induite dans de nombreuses 
situations (Polderman, 2009). Une littérature abondante 
montre l’effet neuro- et cardioprotecteur de l’hypothermie 
lors d’un arrêt cardiaque, d’un infarctus du myocarde ou d’un 
accident vasculaire cérébral chez l’animal de laboratoire 
(Polderman, 2009). Ces études ont conduit à l’évaluation 
clinique contrôlée de l’hypothermie chez l’Homme, avec 
notamment deux études majeures chez des patients comateux 
réanimés après un arrêt cardiaque publiées en 2002 (Bernard 
et al. 2002; The HACA Study Group, 2002). Dans ces deux 
études, le maintien d’une température corporelle entre 32 et 
34°C pendant environ 24 heures améliorait significativement 
la survie et la récupération neurologique, par rapport à une 
absence de contrôle thermique. Dans ce dernier cas, la tempé-
rature moyenne dépassait souvent la norme usuelle supérieure, 
résultat probable de complications infectieuses après l’arrêt 
cardiaque. Sur la base de ces études, l’ère de l’hypothermie 
thérapeutique s’est imposée en réanimation humaine, avec de 
nombreuses études visant à confirmer les effets potentiels de 
cette stratégie dans d’autres contextes cliniques. Certains essais 
ont alors confirmé des bénéfices neurologiques importants, par 
exemple dans la prévention des séquelles neurologiques chez 
les nouveau-nés atteints d’encéphalopathie anoxo-ischémique 
(Azzopardi et al. 2014). En revanche, d’autres études ont 
montré une absence d’effet bénéfique dans les situations moins 
aiguës (méningites bactériennes) (Mourvillier et al. 2013), 
d’origine non ischémique (trauma crânien) (Andrews et al. 
2015), ou lorsque l’hypothermie était trop tardive par rapport 
à l’épisode ischémique (accident vasculaire cérébral, infarctus 
du myocarde) (Erlinge et al. 2014). Ces résultats contraires 
ont ouvert une période de défiance relative, légitimant un 
nouvel essai clinique ayant pour objectif de comparer l’effet 
d’une hypothermie à 33°C à celui d’un contrôle strict de la 
température à 36°C (Nielsen et al. 2013). Cette étude, qui 
incluait plus de 900 patients, a montré que ces deux approches 
aboutissaient à un pronostic vital et neurologique équivalent, 
suggérant que l’enjeu thérapeutique était d’éviter tout état 
fébrile plutôt que de réduire nettement la température corpo-
relle. Cette observation a suscité de nombreuses polémiques 
puisqu’elle contredisait les résultats des études précédentes, 
ainsi que la publication de nombreuses données rétrospectives 
sur des cohortes de plusieurs milliers de patients (Donnino et al. 
2015). En outre, elle contredisait de façon étonnante les don-
nées expérimentales chez l’animal, qui montrent un bénéfice 
systématique et puissant de l’hypothermie dans tous les modèles 
d’arrêt cardiaque. Sur la base de ces données contradictoires, 
plusieurs pistes sont alors explorées pour déterminer la place 
que l’hypothermie pourrait trouver en thérapeutique, D’un 
point de vue clinique, il faut d’abord déterminer la popula-
tion cible chez laquelle l’hypothermie peut produire le plus 
de bénéfices. Les patients peuvent en effet faire l’objet d’arrêt 
cardiaque de différentes causes, plus ou moins prolongés et 
avec plus ou moins de co-morbidité pouvant modifier le rap-
port bénéfice – risque de cette stratégie (Donnino et al. 2015). 
D’un point de vue expérimental, il faut également considérer 
que l’hypothermie répond à des modalités très différentes lors-
qu’elle est induite chez l’animal par rapport à l’Homme. Dans 
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ce dernier cas, l’hypothermie est induite par des dispositifs 
externes (couvertures froides), des thermodes endovascu-
laires ou une administration de fluides refroidis pendant des 
durées prolongées d’environ 12-24 h (Donnino et al. 2015). 
L’hypothermie est induite lentement et la température cible de 
32-34°C n’est atteinte qu’après un minimum de trois ou quatre 
heures. Au laboratoire, la situation est profondément différente 
puisque l’hypothermie est déclenchée pour de courtes durées 
de quelques heures et beaucoup plus rapidement après l’arrêt 
cardiaque (Abella et al. 2004; Kuboyama et al. 1993). Cela est 
rendu possible par la programmation expérimentale du pro-
tocole, l’utilisation de procédés de réanimation très invasifs 
(circulation extra-corporelle) (Kuboyama et al. 1993; Nozari et 
al. 2006) et/ou l’utilisation d’animaux disposant de faible masse 
corporelle (Abella et al. 2004). Chez la souris, la faible masse 
corporelle (3000 fois inférieure à celle de l’Homme) autorise 
l’induction d’une hypothermie en seulement une minute par 
l’application cutanée d’une source de froid (Abella et al. 2004), 
alors que trois à six heures sont nécessaires chez l’Homme. Les 
effets neuroprotecteurs sont ainsi très différents de ceux obte-
nus chez l’Homme, puisqu’un retard d’induction de seulement 
15 à 20 min après l’arrêt cardiaque chez la souris ou le chien 
peut faire perdre l’essentiel des bénéfices de l’hypothermie 
(Kuboyama et al. 1993; Abella et al. 2004). Pour être bénéfique, 
l’hypothermie doit être déclenchée le plus rapidement possible 
après l’arrêt cardiaque.
 BASES PHYSIOLOGIQUES DE LA 
VENTILATION LIQUIDE TOTALE
Avec les outils actuellement disponibles en clinique humaine, 
il n’est pas possible de déclencher un refroidissement systé-
mique aussi rapidement chez l’Homme que chez l’animal 
de laboratoire. Il est crucial de rechercher de nouveaux 
outils, capables d’induire une hypothermie ultra-rapide indé-
pendamment de la masse corporelle. Aussi étudions-nous 
depuis plusieurs années la possibilité d’utiliser le poumon 
comme échangeur thermique car sa structure fractale en fait 
l’échangeur idéal, par un échange alvéolo-capillaire maximal, 
indépendamment de la taille de l’organisme (Chenoune et 
al. 2011; Kohlhauer et al. 2016). Pour mettre à profit cet 
échangeur thermique, il faut recourir à des fluides suscep-
tibles de maintenir les échanges gazeux mais aussi d’apporter 
les « frigories » nécessaires. Cela est impossible avec des 
gaz qui disposent d’une densité insuffisante pour permettre 
des échanges thermiques, rendant nécessaire l’utilisation 
de liquides spécifiques, les perfluorocarbones (Wolfson & 
Shaffer, 2005). La possibilité de ventiler durablement les 
poumons par des liquides a été décrite dans les années 1960 
par Clark et Golan, chez des chats et souris anesthésiés et 
soumis à une instillation pulmonaire de perfluorocarbones 
oxygénés (Clark & Gollan, 1966). Ces liquides sont en effet 
des hydrocarbures dont les atomes d’hydrogène sont remplacés 
par des atomes de fluor. Ils sont alors beaucoup plus denses que 
l’eau (environ deux fois plus) et présentent une faible tension 
de surface et une forte capacité de solubilisation de l’O2 et 
du CO2, respectivement 16 et trois fois supérieures à celle de 
l’eau (Wolfson & Shaffer, 2005). Ces propriétés ont justifié 
leur choix comme médium pour le transport liquidien de ces 
gaz dans l’arbre pulmonaire. L’intérêt de la ventilation liqui-
dienne est de supprimer l’interface air – liquide, ce qui peut 
être particulièrement précieux lors des déficits en surfactant 
et d’atélectasie pulmonaire, au cours du syndrome de détresse 
respiratoire aigu de l’adulte ou de l’enfant. 
À l’aide des perfluorocarbones, la ventilation liquide peut 
être réalisée avec un poumon rempli de liquide et ventilé 
« classiquement » par un respirateur gazeux (ventilation 
liquide dite « partielle » ou VLP) ou à l’aide d’un dispositif 
spécifique capable d’instiller et aspirer le liquide du poumon 
à chaque cycle respiratoire (ventilation liquide « totale » 
ou VLT) (Wolfson & Shaffer, 2005). Dans tous les cas, la 
ventilation liquide n’est pas possible durablement à l’état 
éveillé puisque le travail expiratoire est considérablement 
accru et nécessite une assistance mécanique, sans parler du 
stress psychique que provoquerait cette situation. Lors d’une 
VLP, le volume de liquide dans le poumon est constant tout 
au long du cycle respiratoire, sans aucun recyclage à chaque 
cycle. Les échanges gazeux s’effectuent par l’administration 
d’air dans la trachée à chaque inspiration, avec une diffusion 
des gaz à l’interface air-liquide au sein de la trachée. Il est 
facile d’induire la VLP chez des patients intubés puisqu’elle 
utilise des respirateurs gazeux conventionnels. Néanmoins, 
ses bénéfices respiratoires sont limités et la tolérance de cette 
pratique est modérée lors d’épisodes prolongés, compte tenu 
d’un volume pulmonaire constant, qui majore le risque de 
volotrauma alvéolaire (Kacmarek et al. 2006). Lors de VLT, 
le volume de liquide évolue au cours du cycle respiratoire 
par recyclage. Les échanges gazeux et thermiques sont ainsi 
optimisés. En revanche, cette stratégie nécessite l’usage de 
dispositifs spécifiques capables de mobiliser les liquides dans 
les poumons et de contrôler finement les paramètres venti-
latoires (pressions d’inspiration, etc.) (Wolfson & Shaffer, 
2005; Robert et al. 2006). À ce jour, un tel dispositif n’a 
jamais été testé chez l’Homme. Nous travaillons actuelle-
ment à son développement, après avoir démontré la bonne 
tolérance expérimentale de plusieurs prototypes chez l’animal 
(Nadeau et al. 2014; Kohlhauer et al. 2015). Nous déter-
minons les exigences essentielles auxquelles ce dispositif 
devra répondre pour pouvoir faire l’objet de tests cliniques 
chez l’Homme. Un travail réglementaire important est aussi 
nécessaire pour déterminer les nouvelles normes auxquels 
un dispositif devra répondre avant de pouvoir être essayé 
chez l’Homme. En l’attente de cette évaluation, nous avons 
conduit de nombreuses études expérimentales démontrant 
les bénéfices de la VLT lors d’agressions ischémiques chez 
l’animal de laboratoire (Kohlhauer et al. 2016). Ces preuves 
de concept ont été à l’origine de la volonté de transfert cli-
nique de cette approche.
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 EFFETS BÉNÉFIQUES DE LA VENTILATION 
LIQUIDE TOTALE AU COURS DES 
AGRESSIONS ISCHÉMIQUES
Comme nous l’avons évoqué, la capacité exceptionnelle de 
refroidissement de la VLT est liée à la très grande surface 
d’échange des poumons qui reçoivent l’intégralité du débit 
cardiaque. Dans nos travaux initiaux, nous avons montré 
que la VLT permettait d’atteindre une température car-
diaque de 32°C en moins de cinq à dix minutes chez des 
lapins anesthésiés (Tissier et al. 2007). Comme l’illustre 
la figure 1, nous avons étudié les effets cardioprotecteurs 
de la VLT hypothermisante (VLTh), en les évaluant au 
cours d’une occlusion coronaire prolongée (Tissier et al. 
2007; Chenoune et al. 2010). Dans cette situation, l’induc-
tion d’une VLTh permettait d’obtenir une réduction très 
importante de la taille d’infarctus myocardique lorsqu’elle 
était instaurée pendant l’épisode ischémique (Tissier et 
al. 2007). Cet effet était associé à une amélioration de la 
récupération contractile ventriculaire gauche évaluée par 
sonomicrométrie (Tissier et al. 2009) dans les jours suivant 
l’occlusion coronaire. Nous avons également observé une 
diminution de l’atteinte mitochondriale au cours de l’épi-
sode ischémique (Tissier et al. 2009), avec une amélioration 
du rendement respiratoire (nombre de molécules d’ATP 
produites par molécule d’oxygène consommée), une dimi-
nution de la production d’anion superoxyde par les com-
plexes respiratoires I et III et une résistance mitochondriale 
accrue à la surcharge calcique, avant l’ouverture du pore de 
perméabilité de transition (Tissier et al. 2013). Cet effet car-
dioprotecteur disparaissait néanmoins lorsque la VLTh était 
instaurée après la reperfusion coronaire, suggérant bien une 
action directe par adaptation métabolique mitochondriale 
per-ischémique.
Par la suite, il est apparu que la VLTh pourrait trouver 
une application plus simple et un rapport bénéfice – risque 
accru dans la situation de l’arrêt cardiaque, puisque les 
patients sont généralement comateux et intubés après leur 
réanimation et que les effets de l’hypothermie persistent 
dans cette situation après la reprise de l’activité cardiaque. 
Nous avons ainsi étudié l’effet de la VLTh dans un modèle 
d’arrêt cardiaque par fibrillation ventriculaire chez le lapin 
(Chenoune et al. 2011). L’induction d’une VLTh juste 
après la réanimation des animaux permettait d’améliorer 
leur survie et de diminuer leurs séquelles neurologiques et 
cardiaques, alors même que l’hypothermie n’était prolongée 
que pendant quatre heures avant le réchauffement des ani-
maux, leur réveil et l’évaluation des conséquences cliniques. 
Dans cette même étude, un refroidissement conventionnel 
par des couvertures froides, au même titre que l’instauration 
d’une VLT normothermique, n’apportait pas de bénéfice 
significatif. Cela montre bien que la rapidité d’induction de 
l’hypothermie est le facteur clé du bénéfice conféré par la 
VLTh. Par la suite, ces résul-
tats ont été confirmés dans un 
modèle associant la survenue 
d’une fibrillation ventriculaire 
et d’une insuffisance corona-
rienne sous-jacente chez des 
lapins équipé d’une sonde 
évaluant chroniquement le 
débit cardiaque (Darbera et al. 
2013). Dans ces conditions, 
la VLTh a permis d’améliorer 
considérablement la survie des 
animaux en limitant la sidéra-
tion myocardique et l’insuffi-
sance cardiaque aiguë faisant 
suite à l’arrêt cardiaque. Ces 
différents travaux ont apporté 
la preuve de l’effet cardio- et 
neuroprotecteur de la VLTh 
dans la situation de l’arrêt car-
diaque choquable chez le lapin. 
Au-delà de l’amélioration de 
la survie, l’effet de la VLTh 
aboutit à une amélioration de 
la récupération neurologique 
et cardiaque, qui est essentielle 
pour justifier un transfert cli-
nique de cette stratégie. 
Figure 1 : Étude de la ventilation liquide totale (VLT) hypothermisante (VLTh) dans un modèle expérimental d’infarctus 
du myocarde chez des lapins anesthésiés soumis à 30 min d’occlusion coronaire suivie de 3 h de reperfusion (d’après Tissier 
et al. 2007).
A : Représentation schématique du ventilateur liquide total utilisé dans cette étude. B : Protocole expérimental. Les animaux 
ont été divisés en plusieurs groupes soumis aléatoirement à une occlusion coronaire sous ventilation mécanique conventionnelle 
(VMC, groupe Témoin), ou à une ventilation liquide totale normothermique (VLTn) ou hypothermique (VLTh) durant l’occlu-
sion coronaire. Un dernier groupe a subi une VLTh qui a débuté à la 25e min d’occlusion coronaire et s’est poursuivie durant 
30 min afin d’évaluer l’effet de cette stratégie sur la reperfusion per se. C : Température atriale gauche durant le protocole 
expérimental dans les groupes Témoin, VLTn et VLTh. D : Tailles individuelles d’infarctus de chaque animal (cercles clairs) 
et moyenne ± SEM de chaque groupe (cercles noirs). *, p<0,05 vs groupe Témoin.
DOI : 10.4267/2042/61589
204
Bull. Acad. Vét. France — 2016 - Tome 169 - N°3  http://www.academie-veterinaire-defrance.org
 COMMUNICATION
Plus récemment, nous avons montré que la VLTh pouvait 
également apporter des bénéfices considérables après un arrêt 
cardiaque d’origine extra-cardiaque (arrêt cardiaque dit « non 
choquable » de cause asphyxique) (Kohlhauer et al. 2015). Il 
s’agit d’une des causes d’arrêt cardiaque associées au pronostic 
le plus sombre à l’heure actuelle, sans aucune approche théra-
peutique spécifique. Comme l’illustre la figure 2, les bénéfices 
de la VLTh étaient très puissants sur la survie, la récupération 
neurologique et cardiaque, mais aussi sur la réponse systémique 
de l’organisme. De surcroît, aucun bénéfice n’a été observé avec 
une hypothermie conventionnelle, d’induction plus lente. D’un 
point de vue mécanistique, les bénéfices de la VLTh étaient liés 
à une conjonction d’évènements dans les premières 30 à 60 min 
suivant la réanimation, impliquant notamment une réduction 
précoce de l’hyperémie cérébrale et une préservation de la per-
méabilité de la barrière hémato-encéphalique. La phase aiguë 
suivant la réanimation est en effet associée à une production 
très importante d’espèces réactives de l’oxygène (métabolites 
réduits de l’oxygène, tels que le radical superoxyde 02°- ou 
l’anion hydroxyl OH°-) dans le cœur et le cerveau. Elle est lar-
gement atténuée par l’hypothermie, de même que l’activation 
précoce de la réponse inflammatoire. L’induction ultra-rapide 
de l’hypothermie permet ainsi de moduler les désordres isché-
miques à leur source, ce qui diffère profondément des effets de 
l’hypothermie tardive, qui ne fait que limiter les conséquences 
à plus long terme.
Les effets de la VLTh sur les autres organes, tels que le rein 
et le foie, ont aussi été étudiés dans d’autres circonstances. La 
structure et la fonction rénale étaient par exemple préservées 
par l’induction précoce d’une VLTh après un arrêt cardiaque 
prolongé (Tissier et al. 2014) ou au cours d’une ischémie abdo-
minale, ouvrant des perspectives dans le conditionnement 
d’organe à cœur arrêté ou lors de chirurgie vasculaire à haut 
risque. Tout cela a montré la faisabilité et l’efficacité de la 
VLT dans de nombreuses situations expérimentales mimant 
les situations critiques de réanimation. 
Afin de soutenir le transfert clinique d’une telle approche, il 
était nécessaire de poursuivre les essais chez d’autres espèces 
animales de plus grande taille et de continuer la collaboration 
avec des ingénieurs biomédicaux afin de développer un dispo-
sitif suffisamment sécurisé (Kohlhauer et al. 2015; Nadeau et 
al. 2016; Sage et al. 2016). C’est ainsi que nous avons montré 
en parallèle que la VLTh était également capable d’induire un 
refroidissement ultra-rapide chez des porcs (Hutin et al. 2015). 
La température de l’organisme a atteint 32-34°C en moins de 
15 min, alors que les approches hypothermisantes usuelles 
chez cette espèce nécessitent plusieurs heures pour refroidir 
l’intégralité de l’organisme. Un résultat identique (32-34°C en 
moins de 15 min) a aussi été obtenu chez la brebis. La modé-
lisation mathématique des échanges thermiques a permis de 
montrer qu’un refroidissement comparable peut être attendu 
chez l’homme. Mais il ne sera possible de le confirmer qu’après 
l’approbation d’une évaluation clinique du procédé. Le dispo-
sitif sur lequel nous travaillons actuellement, grâce à une col-
laboration avec des ingénieurs de l’Université de Sherbrooke, 
est illustré par la figure 2. Les travaux récents ont abouti à une 
rupture technologique permettant d’envisager son réel transfert 
vers la clinique dans les années à venir (Ventilateur liquidien 
illustré par la figure 2).
Figure 2 : Étude de la ventilation liquide totale (VLT) hypothermisante (VLTh) dans un modèle expérimental d’arrêt cardiaque chez des lapins anesthésiés (d’après 
Kohlhauer et al., 2016).
A, B : Illustration du prototype de ventilateur liquidien construit par des ingénieurs de l’Université de Sherbrooke, sous la coordination du Pr Micheau (Inolivent). Ce ven-
tilateur a été utilisé dans plusieurs de nos travaux. C : Résultats obtenus chez des lapins anesthésiés soumis à un arrêt cardiaque d’origine respiratoire et à une réanimation 
cardiopulmonaire. Après réanimation, les animaux ont été soumis à diverses procédures expérimentales et à une évaluation clinique en soins intensifs pendant trois jours. Les 
animaux soumis à une VLTh ont survécu significativement plus longtemps que ceux soumis à une hypothermie conventionnelle ou à une procédure normotherme (Témoin). 
* p<0,05 vs groupe Témoin.
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 PERSPECTIVES CONCERNANT 
L’HYPOTHERMIE ET LA VENTILATION 
LIQUIDE EN MÉDECINE VÉTÉRINAIRE 
En médecine vétérinaire, les données spécifiques à l’hypother-
mie thérapeutique sont restreintes dans un contexte clinique. 
En revanche, l’ampleur des travaux expérimentaux sur des 
modèles animaux, notamment chez le chien, ont conduit à 
suggérer l’utilisation de l’hypothermie en réanimation chez 
les carnivores domestiques (Rozanski et al. 2012). Les récentes 
recommandations vétérinaires sur la réanimation cardio-pul-
monaire suggèrent en effet son utilisation, même si le niveau 
de preuve de son efficacité clinique est faible. Au-delà de l’uti-
lisation possible pour l’induction d’une hypothermie, d’autres 
applications de la VLT pourraient être envisagées, telles que 
le lavage broncho-alvéolaire des animaux en cas d’inhalation 
accidentelle ou la distribution de médicaments par voie intra-
pulmonaire. Le coût d’une telle approche pourrait être élevé, 
voire incompatible avec la pratique médecine vétérinaire. 
Mais l’application d’une démarche de médecine comparée 
permettrait de faire bénéficier les carnivores domestiques d’une 
approche dont les résultats pourraient servir à son développe-
ment clinique chez l’Homme. 
CONCLUSION
L’étude de l’hypothermie thérapeutique et de la VLT pour-
raient aboutir à de nombreuses applications thérapeutiques. Il 
s’agit d’un champ de recherche intégratif, impliquant à la fois 
des études de physiologie et de bioingéniérie, pour développer 
des dispositifs satisfaisants du point de vue réglementaire. La 
part de « rêve » et de science-fiction qui est parfois sous-tendue 
par la possibilité de placer l’organisme en « hibernation liqui-
dienne » doit être raisonnée de façon à préserver une approche 
strictement scientifique et suffisamment sécurisée pour apporter 
une alternative thérapeutique pour l’Homme et l’animal. 
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